Summary: Imbelloni LE, Gouveia MA, Carneiro AF, Grigorio R -Reducing the Concentration to 4% Enantiomeric Excess Hyperbaric Levobupivacaine (S75: R25) Provides Unilateral Spinal Anesthesia. Study with Different Volumes.
INTRODUCTION
The difference in density between the cerebrospinal fluid (CSF) and local anesthetics is a factor that should be considered to restrict the distribution of solutions within the subarachnoid space. Theoretically, unilateral spinal block could be obtained with hypobaric 1 or hyperbaric 2 solution injected into the subarachnoid space, with the patient in lateral position, so that the anesthetic forms a layer above (hypobaric) or below (hyperbaric) the midline.
In orthopedic outpatients undergoing lower limb surgeries involving only one member, unilateral spinal anesthesia has advantages over conventional anesthesia, such as fewer hypotension 3 , faster recovery from block 1 , and increased patient satisfaction 4 . There are several reasons to control the maximum level of sensory block. Lower limb surgeries require low levels of sensory block, resulting in higher cardiocirculatory stability 4 . With small doses of local anesthetics, side effects such as prolonged motor blockade, hemodynamic instability, and urinary retention may be avoided 5, 6 . Lateral decubitus position, low doses of local anesthetic, needle orientation, and slow injection of anesthetic have been suggested as facilitators for unilateral spinal anesthesia 7, 8 .
Levobupivacaine in proportions of 75% levorotatory and dextrorotatory 25% was obtained in 1997 9 . It was marketed in isobaric solution and used in adults 10 and children 11 . In 2009, 50% enantiomeric excess bupivacaine was used in 0.4% hyperbaric solution in different volumes with excellent results in infraumbilical procedures 12 . The aim of this prospective randomized study was to evaluate the incidence of unilateral block using different doses of 0.4% hyperbaric enantiomeric excess bupivacaine (S75: R25) with 5% glucose, administered to patients undergoing orthopedic surgery in only one limb in the lateral decubitus position.
METHOD
The Ethics Research Committee approved the study protocol and all patients were informed and agreed to participate in the study. Exclusion criteria were hypovolemia, pre-existing neurological disease, coagulation disorders, thromboprophylaxis for less than eight hours, infection at the puncture site, agitation and delirium, and the presence of indwelling catheters.
The incidence of unilateral blockade in several studies ranges from 65% to 90%. Assuming a significance level of 5% and a power of 80%, we obtained the required number of 81 patients. We selected 120 patients to ensure against data loss.
A solution of 50% enantiomeric excess levobupivacaine at 0.4% with 5% glucose was prepared from 0.5% isobaric enantiomeric excess levobupivacaine (S75 : R25) (specific gravity at 37°C of 1.0058 g.mL -1 ) plus 1 mL of glucose 25% 12 . Selected patients were ASA physical status I-II, without preanesthetic medication, aged between 20 and 60 years, scheduled for unilateral orthopedic surgery under spinal anesthesia. In all patients, pneumatic tourniquet was applied to the thigh and inflated to the maximum pressure of 350 mm Hg. Patients were randomly selected using coded envelopes prepared for the study and divided into three groups of 40 patients. Patients in Group 1 received 4 mg (1 mL), Group 2 received 6 mg (1.5 mL), and Group 3 received 8 mg (2 mL) of enantiomeric excess levobupivacaine (S75, R25) at 0.4% with gravity of 1.0107 g.mL -1 . Surgeries were knee videoarthroscopies, correction of ankle fractures with or without ligament injury, and implant removal below the knee.
After sedation with intravenous fentanyl (1 µg.kg -1 ) and midazolam (1 mg), skin cleansing with chlorhexidine, and excess removal, spinal puncture was performed with the patient in lateral decubitus position with the involved limb down, through the median interspace L3-L4 after skin infiltration with lidocaine 1%, using a 27G Quincke needle (B. Braun Melsungen) without introducer. After observing CSF confirming the correct position of the needle, 4, 6 or 8 mg of 0.4% enantiomeric excess hyperbaric levobupivacaine (S75: R25) were administered at a rate of 1 mL.30s -1 . Patients remained in the lateral position according to dose used: 4 mg (5 minutes), 6 mg (10 minutes), and 8 mg (15 minutes) before being placed in a supine position for evaluation of the parameters studied and beginning of surgery.
Assessment of sensory and motor block was performed by another professional who was blinded to the patient's group allocation. The level of sensory block, defined as the lack of pinprick sensation, was assessed bilaterally at the midclavicular line, while motor block was assessed by modified Bromage scale 13 : 0 = free movement of lower limbs (LL), 1 = inability to raise the limbs extended, 2 = inability to flex knees, 3 = inability to move the ankles. Sensory and motor block were assessed in both limbs according to studied groups at 5, 10, and 15 minutes after surgery and comparison of involved and noninvolved limb was performed, as well as between groups. In case of blockade failure, another spinal anesthesia would be performed with 10 mg of 0.5% hyperbaric bupivacaine. In case of insufficient time for the procedure, general anesthesia would be performed with a laryngeal mask. Hypotension (decreased SBP > 30% ward pressure) was treated with intravenous etilefrine (2 mg) and bradycardia (heart rate < 45 bpm) was treated with intravenous atropine (0.50 mg).
Duration of analgesia was determined by the time for sensation return to dermatome corresponding to the puncture site. Hemodynamic parameters were evaluated with 5 minutes interval throughout the procedure. Information regarding the blockade recovery time, surgical time, need for bladder catheterization, pain and treatment administered were recorded by an investigator. The time to begin ambulation was guided by the surgeon, and postoperative analgesia consisted of plexus blockade with peripheral nerve stimulator of lumbar or sacral nerve with 50 mL of 50% enantiomeric excess levobupivacaine at 0.2%, according to site of operation, and ketoprofen (100 mg) and dipyrone (3 g) administered intravenously. Blockade and the first analgesic dose were performed at end of surgery in the operating room. It was not part of the study to evaluate the quality of postoperative analgesia.
Upon leaving the operating room, patients were asked to record their opinion about the technique. The alternatives were optimal, satisfactory or poor. Patients were followed-up for three days postoperatively in order to gather information about headache, transient neurologic symptoms (TNS) or back pain. Headache was classified as post-dural puncture if presented with worsening at sitting position, occipital or frontal location, increased with coughing, straining or sneezing. Back pain was considered TNS if the patient experienced pain and/ or dysesthesia in the back, buttocks, and legs after recovery with resolution within 72 hours.
The three treatment means were compared by analysis of variance. Probabilities of patient's level of satisfaction were compared by chi-square test and when it could not be used, Fisher's exact test was used. The Median Test was used to compare the medians of the three groups. The level of significance was α = 0.05.
RESULTS
Regarding patients' demographic data, height showed a significant difference among the three groups (Table I) . Blockades were sufficient for the procedures performed and there was no need for additional general anesthesia.
The onset of analgesia was rapid and comparable between groups. The dose used did not influence the onset of sensory block, defined as latency time (Table II) . There was difference between groups receiving 4 mg and 8 mg regarding duration of surgery (p-value = 0.031) and between groups regarding duration of blockade in different groups, showing increasing duration with increased dosage (4 mg < 6 mg < 8 mg) (Table II). Development of hypotension showed significant correlation with increased dosage (p-value = 0.122, Fisher's exact test) ( Table II) .
The spread of analgesia in the operated limb was different between the three groups in the first evaluation ( Figure 1 ). The sensory level evaluated by the median test was lower in the 4 mg group, which was lower than 6 mg group, which was lower than 8 mg group (Figure 1 ). The mode for T 12 was 4 mg, T 10 6 mg, and T 8 8 mg. The 2 mg increase in dosage corresponded to a significant increase of two segments in mode between the three doses ( Figure 1) .
The time spent in lateral decubitus position according to dose reflected a selective unilateral blockade in 38 patients receiving 4 mg (95%), 32 receiving 6 mg (80%), and 24 receiving 8 mg (65%). The increase in dosage corresponded to a significant decrease unilaterally (p-value = 0.001) (Table III) . At the end of surgery, there was an increase in unilateral block with all doses, which was 100% with 4 mg, 85% with 6 mg, and 75% with 8 mg.
At the initial evaluation, complete motor block (grade 3) in operated limb occurred in 31 patients (77.5%) receiving 4 mg, 38 patients receiving 6 mg (95%), and 40 patients receiving 8 mg (100%) (Figure 1 ). There is significant difference between doses (p-value < 0.001). At the end of the procedure, no patient showed grade 3 motor block with 4 mg, versus 32 patients with 6 mg and 34 with 8 mg.
In the contralateral limb, absence of motor block (grade 0) at the beginning of surgery occurred in 38 patients with 4 mg versus 32 with 6 mg and none with 8 mg (Figure 3) , confirming that the lower dose results in a higher incidence of unilateral blockade. At the end of surgery, no motor block was present in all patients with 4 mg, in 34 patients with 6 mg, and in 26 patients with 8 mg.
Patients who developed hypotension (2 with 6 mg and 4 with 8 mg) required only one dose of the vasopressor. There was no bradycardia in patients of all groups. All patients had an optimal satisfaction with the technique used. No patient had post-dural puncture headache or urinary retention. There were no complaints of back pain or pain in the buttocks or legs during the three subsequent days. (8) 58 (8) 59 (8) 0.036* Block duration (min)
75 (8) 117 (9) 174 ( The mode was T12 with 4 mg, T10 with 6 mg, and T8 with 8 mg. 
DISCUSSION
In this study, appropriate levels of anesthesia were achieved for surgeries of a single lower limb, using 4 mg, 6 mg, or 8 mg of 50% enantiomeric excess levobupivacaine at 0.4% hyperbaric. The 4 mg dose (1 mL) provided only unilateral blockade in 95% of patients, 6 mg (1.5 mL) in 80%, and 8 mg (2 mL) in 65%, showing that selectivity is dependent on the mass of injected anesthetic into the subarachnoid space. The rapid onset of action was no difference between doses, and duration of action was dose dependent. Unilateral spinal anesthesia may result in sensory and motor hemiblock preferably on one side. The purpose of applying spinal anesthesia restricted to one of lower limbs is to minimize the extent of the blockade on the side to be operated, as well as obtaining surgical anesthesia throughout the procedure. This goal was achieved in 78.3% of patients in the first assessment and 86.6% of patients at the end of surgery.
The drugs evaluated for use in anesthesia depend on the national pharmacopoeia regulation and commercial factors. Enantiomeric excess levobupivacaine (S75: R25) at 0.5% was marketed only in isobaric formulation. In a previous study, a protocol was designed to evaluate the drug in hyperbaric solution at 0.4% in 5% glucose with different volumes, showing that it can easily replace the 0.5% solution 12 , a fact confirmed in this study.
Hyperbaric bupivacaine is prepared with the addition of glucose, and additions of glucose were tested at 5% and 10%, with the 8% concentration presenting less variation in the extent of blockade. The use of bupivacaine 0.75% in 8% glucose showed no advantage over the 0.5% concentration 14 . Between 2 and 4 mL, the increased volume produced no change in dispersion, but produced an increase in duration of action, which is related to dose increase 14 . In children, hyperbaric bupivacaine with 0.9% or 8% glucose produced similar spinal anesthesia regarding success, cephalad spread of block, recovery, and side effects 15 , showing that there is no need for high doses of glucose to make the anesthetic hyperbaric. In a previous study with the same 0.4% solution with 5% glucose, and volumes ranging from 2.5 and 5 mL, there was greater cephalad spread, as well as increased duration of action with increasing dose 12 . In this study, the same result was achieved with low doses for unilateral spinal anesthesia, showing that unilateral blockade was higher with the lower dose and inversely proportional to the dose used.
Obtaining a selective unilateral blockade depends on the anesthetic, dose, and time spent in the lateral decubitus position. High doses of bupivacaine (12-20 mg) show significant blockade migration, even after 1 hour in the lateral decubitus position 16 , while small doses of bupivacaine (5-8 mg) result in a restricted blockade after 10-15 minutes in the lateral decubitus position 17 . The best outcome for unilateral blockade occurred when low doses of hyperbaric or hypobaric bupicacaine were used and the patient remained in the lateral decubitus position for 10-20 minutes 6 . In this study, the patient was maintained in the lateral decubitus position with time depending on the dose used showing that the lowest dose (4 mg) required less time than moderate (6 mg) or high doses (8 mg) . This resulted in a higher selectivity with the lowest dose (95%) compared with the higher dose (65%).
By definition, baricity is the relationship between the density of injected solution and the density of CSF. Mean baricity of CSF is 1.00059 ± 0.00020 g.mL -1 18 . The baricity of local anesthetics may be increased by the addition of glucose. The baricity of 0.4% enantiomeric excess hyperbaric levobupivacaine (S75: R25) is 1.0107 g.mL -1 at 37°C, thus hyperbaric in all patients. This fact was confirmed when 94 of 120 patients (78.3%) had pure unilateral blockade (only in a single limb), when anesthetized in lateral decubitus position, and only 26 patients (21.7%) had some degree of blockage in the nonoperated limb. Large variations in volume and concentration of local anesthetic have little role in its spread to the leptomeningeal channel 19 while the total amount of molecules injected into the spinal canal has a more important role. In this study with dose ranging from 4 to 8 mg, the highest dose resulted in a greater spread of anesthesia and lower selectivity.
The duration of spinal anesthesia is not only dependent on the choice of anesthetic, but also on the dose. The use of 6, 8, and 10 mg of 0.75% hyperbaric bupivacaine and the patient remaining in the lateral decubitus position resulted in a mean duration of analgesia of 93, 123, and 147 minutes, respectively 20 . The recovery time using 5 mg of 5% hyperbaric bupivacaine was 2h30min 2 , which was similar to 5 mg of 0.15% hypobaric bupivacaine (2h32min) 1 and 5 mg of 0.5% isobaric bupivacaine (2h34min) 21 . The study of different doses of 0.4% enantiomeric excess levobupivacaine (S75: R25) for infraumbilical surgeries reflected in a dose-dependent duration of action 12 . In this study with the same solution and in the same concentration, low doses of 4, 6 and 8 mg provided recovery times of 75, 117, and 174 minutes, respectively, with positive correlation between doses.
The use of hyperbaric anesthetic at low doses (5 mg) 2 yielded only two unilateral block (without contralateral motor or sympathetic blockade), resulting in great cardiocirculatory sta- bility without hypotension and bradycardia. In the present study at doses ranging from 4 to 8 mg of 0.4% hyperbaric enantiomeric excess levobupivacaine (S75, R25), excellent cardiocirculatory stability was seen with the onset of hypotension in two patients with 6, four with 8 mg and none with 4 mg. The use of 0.4% enantiomeric excess hyperbaric levobupivacaine in different doses proved to be safe to avoid the onset of TNS 12 . In the present study, there was no case of TNS at doses of 4-8 mg in the same concentration. Another factor that may have contributed to the non-emergence of TNS in our study was the lack of complete blockade of the lower limbs.
Similar to other study 15 , the addition of 5% glucose to enantiomeric excess levobupivacaine (S75, R25) showed that there is no need for a high concentration of glucose to make the anesthetic hyperbaric. There is much consistency in the finding that the usual concentration of 8% glucose for hyperbaric spinal anesthesia is exaggerated, thus allowing the addition of adjuvant analgesics (opioids or not) to the lower dose of local anesthetic and conservation of hyperbaricity. Thus, many other studies can be performed with hyperbaric spinal anesthesia in the context of multimodal analgesia. Likewise, the results obtained by reducing the concentration to 0.4% enantiomeric excess levobupivacaine (S75, R25) are similar to results from other studies obtained with hyperbaric bupivacaine.
In conclusion, 0.4% enantiomeric excess hyperbaric levobupivacaine (S75: R25) with 5% glucose provided a rapid onset of sensory and motor block-level, block duration and patients' dose-dependent satisfaction. Permanence time is dose-dependant. The lower dose yielded the highest incidence of selectivity in both analgesia and motility.
INTRODUÇÃO
A diferença de densidade entre o líquido cerebrospinal (LCS) e as soluções de anestésicos locais é um fator que deve ser considerado para se restringir a distribuição das soluções no espaço subaracnóideo. Teoricamente, o bloqueio espinal unilateral poderia ser obtido com solução hipobárica 1 ou hiperbárica 2 injetada no espaço subaracnóideo com o paciente em decúbito lateral, de tal forma que o anestésico forme uma camada acima (hipobárica) ou abaixo (hiperbárica) da linha média.
Em pacientes ortopédicos e ambulatoriais submetidos a cirurgias de membros inferiores envolvendo apenas um membro, a raquianestesia unilateral, em relação à raquianestesia convencional, apresenta vantagens, tais como redução da hipotensão arterial 3 , recuperação mais rápida do bloqueio 1 e aumento da satisfação do paciente 4 . Existem diversas razões para se controlar o nível do bloqueio sensitivo máximo. Cirurgias de membros inferiores necessitam de níveis baixos de bloqueio sensitivo, resultando em maior estabilidade cardiocirculatória 4 . Com pequenas doses de anestésicos locais podem ser evitados efeitos indesejáveis, como bloqueio motor prolongado, instabilidade hemodinâmica e retenção uriná-ria 5, 6 . O decúbito lateral, o uso de baixas doses de anestésico local, a orientação da agulha e a injeção lenta de anestésico têm sido sugeridos como facilitadores na obtenção de raquianestesia unilateral 7, 8 . Resumo: Imbelloni LE, Gouveia MA, Carneiro AF, Grigorio R -Diminuição da Concentração da Levobupivacaína em Excesso Enantiomérico (S75:R25) para 0,4% Hiperbárica Proporciona Raquianestesia Unilateral. Estudo com Diferentes Volumes.
Justificativa e objetivos:
Raquianestesia unilateral pode-se obter com solução hipobárica ou hiperbárica. O objetivo deste estudo foi comparar diferentes doses de levobupivacaína em excesso enantiomérico hiperbárico para se obter raquianestesia unilateral.
Pacientes e método:
Cento e vinte pacientes foram aleatoriamente separados para receber 4 mg, 6 mg ou 8 mg de levobupivacaína em excesso enantiomérico a 0,4%. As soluções foram administradas entre L3-L4, em posição lateral e permanecendo nessa posição em 5, 10 ou 15 minutos de acordo com a dose empregada. Bloqueios sensitivo (picada de agulha) e motor (escala de 0 a 3) foram comparados entre o lado a ser operado e contralateral.
Resultados: O início da analgesia foi rápido e comparável entre os grupos. Em todos os momentos das avaliações o bloqueio sensitivo no membro operado foi significativamente mais alto do que no membro não operado. O aumento de 1 mL (2 mg) na dose correspondeu a um aumento de dois segmentos (moda) no lado operado. No lado operado, o bloqueio motor completo (BM = 3) ocorreu em 31 (77,5%) dos pacientes com 4 mg, 38 (95%) com 6 mg e 40 (100%) com 8 mg. Houve uma correlação positiva entre o aumento da dose, a duração do bloqueio e a hipotensão. Todos os pacientes tiveram uma satisfação ótima com a técnica usada.
Conclusões:
A raquianestesia com diferentes volumes da solução de levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) hiperbárica proporcionou uma incidência de 78% de unilateralidade do bloqueio espinal, sendo a menor dose empregada (4 mg) a mais eficiente.
Unitermos: ANESTÉSICOS, Local, bupivacaína levógira/levobupivacaína; CIRURGIA, Ortopédica; TÉNCNICAS ANESTÉSICAS, Regional, subaracnoidea. A levobupivacaína em proporção de 75% levógira e 25% dextrógira foi obtida em 1997 9 . Ela foi vendida em solução isobárica, tendo sido usada em pacientes adultos 10 e crianças 11 . Em 2009, a levobupivacaína em excesso enantioméri-co de 50% foi usada em solução hiperbárica na concentração de 0,4%, em diferentes volumes, com excelentes resultados em procedimentos infraumbilicais 12 . O objetivo deste estudo prospectivo aleatório foi avaliar a incidência de bloqueio unilateral usando diferentes doses da levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) a 0,4% hiperbárica com glicose a 5%, injetadas na posição de decúbito lateral, em pacientes submetidos a cirurgia ortopédica em apenas um membro.
MÉTODO
O protocolo foi aprovado pela Comissão de Ética e Pesquisa e todos os pacientes foram esclarecidos e concordaram em participar do programa. Os critérios de exclusão foram: hipovolemia; doença neurológica preexistente; distúrbios da coagulação; administração de tromboprofilaxia havia menos de oito horas; infecção no local da punção; agitação e delírio, além da presença de cateter vesical de demora.
A incidência de bloqueio unilateral em diversos trabalhos varia entre 65% e 90%. Tomando o nível de significância de 5% e o poder do teste de 80%, chegou-se a 81 pacientes. Foram selecionados 120 para garantia contra perda de dados.
A solução de levobupivacaína em excesso enantiomérico de 50% a 0,4% com glicose a 5% foi preparada a partir da levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) 0,5% isobárica (densidade específica a 37ºC de 1,0058 g.mL -1 ) mais 1 mL de glicose a 25% 12 . Foram selecionados pacientes ASA I-II, sem medicação pré-anestésica, com idades entre 20 e 60 anos, programados para cirurgia ortopédica unilateral sob raquianestesia. Em todos os pacientes foi empregado garrote pneumático na coxa inflado até a pressão máxima de 350 mm Hg. Os pacientes foram aleatoriamente separados por envelopes codificados, preparados para o estudo e alocados em três grupos (n=40 por grupo). Os pacientes do Grupo 1 receberam 4 mg (1 mL), os do Grupo 2, 6 mg (1,5 mL) e os do Grupo 3, 8 mg (2 mL) de levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) a 0,4% com densidade de 1,0107 g.mL -1 . As cirurgias foram videoartroscopias de joelho, correção de fraturas do tornozelo associadas ou não a lesão ligamentar e retirada de material de síntese abaixo do joelho.
Após sedação com fentanil (1 µg.kg -1 ) e midazolam (1 mg) por via venosa, limpeza da pele com clorexidina alcoólica e remoção do excesso, a punção subaracnóidea foi feita com o paciente em decúbito lateral, com o membro a ser operado para baixo, pela via mediana nos interespaços L 3 -L 4 após infiltração da pele com lidocaína 1%, usando agulha 27G tipo Quincke (B.Braun Melsungen) sem introdutor. Após aparecimento de LCS confirmando a correta posição da agulha, foram administrados 4, 6 ou 8 mg de levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) a 0,4% hiperbárica na velocidade de 1 mL.30s -1 . Os pacientes foram mantidos em decúbito lateral de acordo com a dose empregada -por cinco minutos com 4 mg, por 10 minutos com 6 mg e por 15 minutos com 8 mg -antes de ser colocados em decúbito dorsal para avaliação dos parâmetros estudados e início da cirurgia.
A avaliação do bloqueio sensitivo e do bloqueio motor foi feita por outro profissional, que desconhecia a que grupo pertencia o paciente. O nível do bloqueio sensitivo, definido como a falta de reconhecimento de uma picada ou toque com o estilete da agulha usada para sua raquianestesia, foi avaliado bilateralmente na linha médio-clavicular, enquanto o bloqueio motor foi avaliado pela escala de Bromage modificada 13 : 0 = movimento livre dos membros inferiores (MI); 1 = incapacidade de levantar os membros estendidos; 2 = incapacidade de flexionar os joelhos; 3 = incapacidade de movimentar os tornozelos. O bloqueio sensitivo e o bloqueio motor foram avaliados em ambos os membros conforme os grupos estudados aos cinco, 10, 15 minutos e fim da cirurgia e comparados entre o membro a ser operado com o membro não operado e entre os grupos. No caso de falha do bloqueio, seria feita outra raquianestesia com 10 mg de bupivacaína 0,5% hiperbárica. No caso de tempo insuficiente para o procedimento, seria feita anestesia geral com máscara laríngea. Hipotensão (diminuição da PAS > 30% da pressão de enfermaria) foi tratada com etilefrina (2 mg venoso), enquanto a bradicardia (FC < 45 bpm) foi tratada com atropina (0,50 mg venoso).
A duração da analgesia foi determinada pelo tempo para o retorno da sensibilidade no dermátomo correspondente ao local da punção. Os parâmetros hemodinâmicos foram avaliados com cinco minutos de intervalo durante todo o procedimento. Dados relativos ao tempo de recuperação do bloqueio, ao tempo cirúrgico, à necessidade de cateterismo vesical, à dor e aos tratamentos administrados foram registrados por um observador. O tempo para início da deambulação foi orientado pelo cirurgião e a analgesia pós-operatória consistiu de bloqueio de plexo lombar ou sacral com neuroestimulador e injeção de 50 mL de levobupivacaína em excesso enantiomé-rico de 50% a 0,2%, interessando o sítio da operação, e cetoprofeno (100 mg) e dipirona (3 g), por via venosa. O bloqueio e a primeira dose de analgésico foram feitos ao fim da cirurgia na sala de operações. Não fazia parte do estudo avaliar a qualidade da analgesia pós-operatória.
Ao sair da Sala de Cirurgia, os pacientes foram solicitados a registrar sua opinião sobre a técnica. As opções eram ótima, satisfatória e ruim. Os pacientes foram acompanhados por três dias no pós-operatório, a fim de colher informações sobre cefaleia, sintoma neurológico transitório (SNT) ou dor nas costas. Cefaleia foi classificada com pós-punção da dura-máter se apresentasse característica de pioria com a posição sentada, a localização occipital ou frontal, que aumenta com a tosse, o esforço ou o espirro. Dor nas costas foi considerada SNT se ocorresse dor e/ou disestesia nas costas, nádegas e pernas após a recuperação, com resolução dentro de 72 horas.
Médias dos três tratamentos foram comparadas por análise de variância. As probabilidades dos níveis de satisfação do paciente foram comparadas pelo teste qui-quadrado; quando esse não pode ser usado, foi aplicado o Teste Exato de 
RESULTADOS
Em relação aos dados demográficos dos pacientes existiu diferença significativa entre os três grupos em relação à altura (Tabela I). Os bloqueios foram suficientes para os procedimentos feitos e não houve necessidade de complementação com anestesia geral. O início da analgesia foi rápido e comparável entre os grupos. A dose empregada não teve influência no início do bloqueio sensitivo, definido como tempo de latência (Tabela II). Houve diferença na duração do procedimento cirúrgico (diferenças entre os grupos 4 mg e 8 mg: valor-p = 0,031) e entre os grupos e na duração do bloqueio nos diferentes grupos, mostrando duração crescente com aumento da dose (4 mg < 6 mg < 8 mg) (Tabela II). O aparecimento de hipotensão mostrou correlação significativa com aumento da dose (valor-p = 0,122, Teste Exato de Fisher) (Tabela II).
A dispersão da analgesia no membro operado foi diferente entre os três grupos na primeira avaliação (Figura 1). O nível sensitivo avaliado pelo teste da mediana foi inferior no grupo 4 mg, que é menor do que 6 mg, que é menor do que 8 mg (Figura 1) . A moda ficou em T 12 com 4 mg, T 10 com 6 mg e T 8 com 8 mg. O aumento de 2 mg na dose correspondeu a um aumento significativo de dois segmentos na moda entre as três doses usadas (Figura 1) .
O tempo de permanência em decúbito lateral de acordo com a dose refletiu num bloqueio unilateral seletivo em 38 (95%) dos pacientes com 4 mg, 32 pacientes (80%) com 6 mg e 24 (65%) com 8 mg. O aumento da dose correspondeu a uma diminuição significativa da unilateralidade (valor-p = 0,001) (Tabela III). Ao término da cirurgia houve um aumento da unilateralidade, com todas as doses empregadas sendo 100% com 4 mg, 85% com 6 mg e 75% com 8 mg.
A avaliação inicial do bloqueio motor completo (grau 3) no membro operado ocorreu em 31 (77,5%) dos pacientes com 4 mg, 38 pacientes (95%) com 6 mg e 40 (100%) com 8 mg (Figura 1). Existe diferença significativa entre as doses (valor-p < 0,001). No fim do procedimento nenhum paciente com 4 mg apresentou bloqueio motor grau 3, contra 32 com 6 mg e 34 com 8 mg. No membro contralateral, a ausência de bloqueio motor (grau 0) no início ocorreu em 38 pacientes com 4 mg, contra 32 com 6 mg e nenhum com 8 mg (Figura 3), confirmando que a menor dose resulta numa maior incidência de bloqueio unilateral. No fim do procedimento, a ausência de bloqueio motor ocorreu em todos os pacientes com 4 mg, em 34 com 6 mg e 26 com 8 mg.
Os pacientes que desenvolveram hipotensão (dois com 6 mg e quatro com 8 mg) necessitaram de apenas uma dose do vasopressor. Não ocorreu bradicardia em nenhum paciente de todos os grupos. Todos os pacientes tiveram uma satisfação ótima com a técnica usada. Nenhum paciente apresentou cefaleia pós-punção da dura-máter ou retenção urinária. Não houve queixa de dor nas costas, nas nádegas ou nas pernas nos três dias subsequentes.
DISCUSSÃO
Neste estudo foram obtidos níveis adequados de anestesia para cirurgias de apenas uma extremidade inferior, usando 4, 6 ou 8 mg de levobupivacaína em excesso enantiomérico de 50% a 0,4% hiperbárica. A dose de 4 mg (1 mL) proporcionou exclusivamente bloqueio unilateral em 95% dos pacientes, 6 mg (1,5 mL) em 80% e 8 mg (2 mL) em 65%, mostrando que a seletividade é dependente da massa do anestésico injetada no espaço subaracnóideo. O início de ação foi rápido, sem diferença entre as doses, e a duração de ação foi dosedependente.
A raquianestesia unilateral pode resultar em um hemibloqueio sensitivo e motor preferencialmente em um dos lados. O objetivo de se produzir raquianestesia restrita a um dos membros inferiores é minimizar a extensão do bloqueio cirúr-gico no lado a ser operado, bem como obter anestesia cirúrgi-ca durando o tempo do procedimento cirúrgico. Esse objetivo foi obtido em 78,3% dos pacientes na primeira avaliação e em 86,6% dos pacientes no fim da cirurgia.
As drogas avaliadas e usadas na anestesia dependem da regulamentação da farmacopeia nacional e de fatores comerciais. A levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) a 0,5% foi lançada no mercado somente na apresentação isobárica. Em estudo anterior foi idealizado protocolo para avaliar a droga em solução hiperbárica a 0,4% em glicose a 5% com diferentes volumes, mostrando que ela pode perfeitamente substituir a solução a 0,5% 12 . Fato confirmado neste estudo.
A bupivacaína hiperbárica é preparada pela adição de glicose e foram testadas adições de glicose a 5% e 10%, tendo a concentração de 8% apresentado menor variação na extensão do bloqueio. O uso de bupivacaína a 0,75% em glicose 8% não apresentou nenhuma vantagem em relação à concentração de 0,5% 14 . Entre 2 e 4 mL, o aumento do volume não produziu nenhuma modificação na dispersão, mas produziu um aumento na duração de ação, que está relacionado ao aumento da dose 14 . Em crianças, a bupivacaína hiperbárica com glicose a 0,9% ou 8% produziu raquianestesia similar no sucesso, dispersão cefálica do bloqueio, recuperação e efeitos colaterais 15 , demonstrando que não há necessidade de altas doses de glicose para tornar o anestésico hiperbá-rico. Em estudo anterior com a mesma solução a 0,4% com glicose a 5% e volumes variando entre 2,5 a 5 mL, houve uma dispersão cefálica maior, assim como um aumento na duração de ação com o aumento da dose 12 . Neste estudo, com baixas doses para raquianestesia unilateral, foi obtido o mesmo resultado, mostrando que a unilateralidade foi maior com a menor dose e sendo inversamente proporcional à dose empregada.
A obtenção de um bloqueio unilateral seletivo depende do anestésico, da dose e do tempo de permanência em decúbito lateral. Altas doses (12 a 20 mg de bupivacaína) mostram relevante migração do bloqueio, mesmo após uma hora em decúbito lateral 16 , enquanto pequenas doses (5-8 mg bupivacaína) resultam em bloqueio restrito somente após 10 a 15 minutos em posição lateral 17 . O melhor resultado da unilateralidade ocorreu quando se usaram baixas doses de bupivacaína hiperbárica ou hipobárica e o paciente permaneceu em decúbito lateral por 15-20 minutos 6 . Neste estudo, o paciente foi mantido em decúbito lateral com tempo dependendo da dose usada, mostrando que a menor dose (4 mg) necessitou de menor tempo do que doses moderadas (6 mg) ou altas doses (8 mg). Isso resultou numa maior seletividade com a menor dose (95%) em comparação com a maior dose (65%).
Por definição, baricidade é a relação entre a densidade da solução injetada e a densidade do LCR. A densidade mé-dia do LCS é de 1,00059 ± 0,00020 g.mL -1 18 . A baricidade dos anestésicos locais pode ser aumentada pela adição de glicose. A baricidade da levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) a 0,4% é 1,0107 g.mL - A duração da raquianestesia depende não só da escolha do anestésico local, mas também da dose administrada. O uso de 6, 8 e 10 mg de bupivacaína a 0,75% hiperbárica e a permanência em decúbito lateral resultaram numa duração média de analgesia de 93, 123 e 147 minutos, respectivamente 20 . A dose de 5mg de bupivacaína a 0,5% hiperbárica proporcionou um tempo de recuperação de 2h30 2 , resultado semelhante com a mesma dose de bupivacaína a 0,15% hipobárica, que foi de 2h32 1 , e bupivacaína 0,5% isobárica, que foi de 2h34 21 . Estudos de diferentes doses de levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) na concentração de 0,4% para cirurgias infraumbilicais refletiram numa duração de ação dose-dependente 12 . No presente estudo, com a mesma solução e na mesma concentração, baixas doses proporcionaram um tempo de recuperação de 75 minutos com 4 mg, 117 minutos com 6 mg e 174 minutos com 8 mg, com correlação positiva entre as doses.
O uso de baixas doses de anestésicos hiperbáricos (5 mg) 2 proporcionou somente bloqueio unilateral (sem bloqueio motor ou simpático contralateral), resultando em uma grande estabilidade cardiocirculatória sem hipotensão e bradicardia. No presente estudo, com doses variando de 4 a 8 mg de levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) a 0,4% hiperbárica, refletiu-se uma excelente estabilidade cardiocirculatória, com aparecimento de hipotensão em dois pacientes com 6 mg e quatro com 8 mg e nenhum com 4 mg.
O uso da levobupivacaína em excesso enantiomérico hiperbárica a 0,4% com diferentes doses mostrou-se seguro para evitar o aparecimento de SNT 12 . No presente estudo, com doses de 4 a 8 mg na mesma concentração, não foi observado nenhum caso de SNT. Outro fator que pode ter contribuído para a ausência de SNT em nosso estudo foi a ausência do bloqueio completo dos membros inferiores.
A adição de glicose a 5% à levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) mostrou, como outros autores 15 , que não existe necessidade de uma alta concentração de glicose para tornar os anestésicos hiperbáricos. Muito consistente esse achado de que a concentração habitual de glicose a 8% na raquianestesia hiperbárica é exagerada, o que torna, assim, possível a adição de adjuvantes analgésicos, opioides ou não, a menor dose do anestésico local e conservando-se a hiperbaricidade. Dessa maneira, muitos outros trabalhos poderão ser feitos com a raquianestesia hiperbárica no que tange ao aspecto multimodal da analgesia. Da mesma forma, a diminuição da concentração de levobupivacaína em excesso enantiomérico (S75:R25) para 0,4% proporcionou os mesmos resultados de outros trabalhos obtidos com a bupivacaína hiperbárica. Concluindo, a levobupivacaína 0,4% hiperbárica em excesso enantiomérico (S75:R25) com glicose a 5% proporcionou um rápido início de instalação, com adequados: nível do bloqueio sensitivo, do bloqueio motor, da duração do bloqueio dose-dependente e da satisfação dos pacientes. O tempo de permanência depende da dose. A menor dose proporcionou a maior incidência de seletividade, tanto na analgesia quanto na motilidade.
